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Strattera 


(atomoxetine), inhibiteur selectif 


de la recapture de la noradrenaline 


Avis defavorable a la prise en charge dans le trouble deficit de I’attention-hyperactivite. 


L’ESSENTIEL 

□ Strattera est indique 
dans le traitement du 
trouble deficit de 
I’attention-hyperactivite 
(TDAH) chez les enfants 
de 6 ans et plus et chez 
les adolescents, dans le 
cadre d’une prise en 
charge therapeutique 
globale. Le traitement 
doit etre instaure 

par un medecin 
specialiste de la prise 
en charge du TDAH 
et le diagnostic etabli 
selon les criteres 
du DSM-IV ou les 
recommandations 
de NCD-10. 

□ Compte tenu 

des donnees d’efficacite, 
des preoccupations 
en termes de tolerance 
et au regard du 
medicament de reference 
(methylphenidate), 
I’interet therapeutique 
de Strattera n’est pas 
etabli. 


Synthese d’avis de 
la Commission de 
la transparence, en ligne 
sur le site de la HAS. 
Reproduction a I’identique, 
avec son autorisation. 


Strategic therapeutique 

□ La prise en charge du TDAH comporte generalement une aide aux parents (guidance 
parentale, groupes de parents, etc.), et a I’enfant (reeducation psychomotrice et ortho- 
phonique, psychotherapie). La psychotherapie (cognitivo-comportementale ou psycho- 
dynamique) est indiquee avant Page de 6 ans. 

□ Le traitement medicamenteux n’est recommande qu’en cas d'insuffisance ou d’echec de 
la psychotherapie chez les enfants de plus de 6 ans, apres un delai de 1 a 6 mois, en cas de 
trouble persistant ou severe. Trois specialties a base de methylphenidate sont disponibles. 

Donnees cliniques 

□ Dans des etudes a court terme (6 a 1 2 semaines), I’atomoxetine, administree en une ou 
deux prises par jour, a demontre son efficacite par rapport au placebo sur les symptomes 
du TDAH. La diminution du score ADHDRS par rapport au placebo a ete comprise entre 
7 et 10 points chez des enfants de plus de 6 ans ou des adolescents n’ayant pas de 
comorbidite psychiatrique et prealablement traites ou non par stimulants. 

Chez des patients ayant repondu a un traitement de 1 0 semaines par r atomoxetine, puis 
randomises pour recevoir I’atomoxetine ou le placebo, le delai de rechute au cours d’une 
periode de traitement de 9 mois a ete plus long avec I’atomoxetine qu’avec le placebo. 
Dans les etudes versus methylphenidate et comportant un bras placebo, I’efficacite de 
I’atomoxetine semble etre inferieure a celle du methylphenidate. 

Dans une etude de non-inferiorite versus placebo, il a ete montre que I’atomoxetine n’ag- 
gravait pas les tics moteurs chroniques (ou syndrome de Gilles de la Tourette) chez les 
enfants et adolescents avec TDAH. 

Dans deux etudes a court terme chez des enfants ou adolescents ayant un TDAH associe 
a une anxiete ou a une depression moderee et dont la majorite avaient ete prealablement 
traites par stimulants, r efficacite de I’atomoxetine a ete etablie par rapport au placebo, 
mais pas par rapport au methylphenidate. 

□ Apres commercialisation, les evenements indesirables les plus frequemment notifies 
ont ete : troubles psychiatriques (agressivite, idees suicidaires), cephalees, somnolence, 
nausees, vomissements. 

La surveillance de ce produit porte plus particulierement sur les risques continues (suicide, 
agressivite/hostilite, atteinte hepatique, syndrome de Raynaud) et sur des risques potentiels 
(cardiovasculaires, cerebrovasculaires, convulsions). 

Depuis sa mise sur le marche, le RCP de r atomoxetine a fait I’objet de nombreuses modi- 
fications, incluant notamment le risque psychiatrique (anxiete, depression, comportement 
suicidaire, psychose, hostilite) et le risque de tics. 
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□ Le service medical rendu* par Strattera est insuffisant en I’etat des donnees analysees. 

□ Avis defavorable au remboursement en ville et a la prise en charge a I’hopital. 

* Le service medical rendu par un medicament (SMR) correspond a son interet en fonction notamment de ses performances 
cliniques et de la gravite de la maladie traitee. La Commission de la transparence de la HAS evalue le SMR, qui peut etre 
important, modere, faible, ou insuffisant pour que le medicament soit pris en charge par la solidarity nationale. 


Ce document a ete elabore 
sur la base de I’avis de la 
Commission de la transparence 
du 1 9 janvier 201 1 (CT-8904), 
disponible sur www.has-sante.fr 
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Atomoxetine dans le TDAH : prudence... 


Commentaire d ’expert 
sollicite par 
La Revue du Praticien 
en partenariat avec 
la Federation 
des specialties 
medicales. 



La prise en charge du trouble deficit 
de I’attention-hyperactivite (TDAH) combine 
differentes strategies therapeutiques 
(psychotherapie, psychomotricite, orthophonie, 
mesures educatives, mesures sociales). 

Une approche pharmacologique adjuvante 
est initiee par un medecin specialiste 
de ce trouble a partir du diagnostic etabli 
selon les criteres du DSM-IV ou de la CIM-10. 

La prescription d’un traitement medicamenteux 
est a envisager en cas d’insuffisance ou d’echec 
de la psychotherapie individuelle (cognitive 
et comportementale ou psychodynamique) 
chez les enfants de plus de 6 ans apres un delai 
de 1 a 6 mois, si le trouble persiste ou est 
severe. II existe, dans le TDAH, 4 molecules a 
base de methylphenidate (dont 3 formes retard) 
et I’atomoxetine (Strattera [Lilly]), un inhibiteur 
selectif de la recapture de la noradrenaline. 

L’ atomoxetine a montre une efficacite superieure 
au placebo dans differentes etudes apres 
6 a 1 2 semaines de traitement chez des enfants 
de 6 a 1 2 ans ayant un TDAH avec ou sans 
comorbidite psychiatrique (depression, anxiete). 

II en est de meme en termes d’efficacite et de 
delai de rechute pour les patients traites par 
atomoxetine pendant 9 mois. Une meta-analyse 
portant sur 794 sujets (3 essais controles 
randomises sur les 5 inclus) a montre que 
I’atomoxetine ameliorait certains aspects 


de la qualite de vie liee a I’etat de sante. 1 
Cependant, de nombreux arguments 
scientifiques recents incitent a une grande 
prudence quant a la prescription de ce traitement 
et competent ce qui a ete anterieurement 
souligne par la Commission de la transparence. 
Du fait de son metabolisme via le cytochrome 
P450 isoenzyme 2D6, de I’absence d’inhibition 
de cette voie enzymatique, et de I’inhibition de la 
recapture de la noradrenaline, I’atomoxetine est 
source de multiples interactions medicamenteuses. 2 
Une meta-analyse portant sur 14 etudes 
controlees avec I’atomoxetine montre 
une plus grande presence d’idees suicidaires 
en population pediatrique. 3 II existe 
une vulnerability commune au TDAH 
et aux convulsions, a prendre en compte du fait 
du risque augmente de convulsions induit par 
I’atomoxetine. 4 

L’analyse de la litterature montre que, bien que 
non inferieure au methylphenidate a liberation 
immediate, I’atomoxetine apparait 
significativement moins efficace que le 
methylphenidate a liberation prolongee et que les 
sets mixtes d’amphetamines a liberation prolongee. 5 
Les traitements pharmacologiques ont une action 
sur les troubles cognitifs des patients ayant 
un TDAH. Le methylphenidate a montre une 
efficacite superieure a I’atomoxetine 
chez des adultes sains concernant le controle 


inhibiteur et le temps de reaction. 6 

Un essai ouvert de 1 2 semaines a montre 

une tendance a une efficacite superieure 

du methylphenidate sur les fonctions executives 

des enfants ayant un TDAH. 7 

Enfin, il existe peu d’informations sur les effets 

a long terme de I’atomoxetine et son potentiel 

addictogene. 
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